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(54) Title: APPARATUS FOR SELECTIVELY ADJUSTING THE TEMPERATURE OF A TEST SPECIMEN TO VARIO- 
US VALUES 

(54) Bezeicfanung: GERAT ZUM WAHLWEISEN EINSTELLEN DER TEMPERATUR EINER PROBE AUF VERSCHIE- 
DENE WERTE 

(57) Abstract 

The device disclosed com- 
prises a specimen-holding block 
having a high thermal conductivi- 
ty and at least one recess (14) for 
accommodating a test specimen 
the temperature of which is to be 
controlled. It also comprises a de- 
vice for controlling the tempera- 
ture of the specimen-holding 
block (12), comprising at least 
two thermostatically controllable 

bodies (18, 20) the temperature of ui u /i-v> * 

which can be adjusted to various values. A transport device (30, 32, 34), which allows the specimen-holding block (12) to be 
placed selectively in thermal contact with either of the bodies (18, 20), is also provided. 

(57) Zusammenfassung 

Gerat zum wahlweisen Einstellen der Temperarur einer Probe auf verschiedene Werte, mit einem Probe naufnahme- Block, 
der eine hohe Warmeleitfahigkeit hat und mindestens eine Ausnehmung (14) zur Aufnahme einer Probe, deren Temperatur emzu- 
stellen ist, aufweist und mit einer Vorrichtung zum Einstellen der Temperatur dieses Probenaufnahme-BIockes, wobei die : Vor- 
richtung zur Einstellung der Temperatur des Probenaufnahme-BIockes (12) mindestens zwei thermostatisierbare Korper (is, zu) 
enthalt deren Temperaturen auf verschiedene Werte einstellbar sind, und eine Transported rich tung (30, 32, 34) vorgesehen ist, 
die den Probenaufnahme- Block (12) wahlweise mit einem der Korper (18, 20) in warmeieitenden Kontakt zu bnngen gestattet. 
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Gerat zum wahlweisen Einstellen der Temperatur 



einer Probe auf verschi edene Werte 



Viele biochemische Methoden erfordern ein schnelles und reproduzierbares 
Andern der Temperatur ("Umt emperi eren") von Losungen, z- B. beim Hitze- 
denatur i eren von Nuc leinsauren, dem Vorerhitzen (Annealing) von Primern, 
Starten und Stoppen von enzymat i schen Reaktionen und dergleichen. Fur 
solche Reaktionen mufl auch oft ein bestimmtes Temperaturprof i I, das aus 
mehreren Aufheizungen oder Abkuhlungen bestehen kann, zyklisch durch- 
Laufen werden. Die Ver suchsdauer kann dabei bis zu einigen Stunden 
betragen. "Ahnliche Aufgaben treten auch in anderen Gebieten der 
Wissenschaft und Technik auf. 

Es ist wunschenswert, solche Prozesse zu automatisieren, urn das Personal 
zu entlasten und um reproduzi erbare Bedingungen zu gewahrlei sten. 

Es sind Gerate bekannt, die einen Wetallblock enthalten, der Bohrungen 
oder Ausnehmungen zur Aufnahme von Reakt ionsgef afien aus Kunststoff 
enthalt und dessen Temperatur auf gewunschte Werte einstellbar ist- Die 
Reakt ionsgef aRe werden durch Warmekontakt mit den Bohrungswanden thermo- 
statisiert; der Kontakt kann durch Fullen der Bohrungen mit Wasser oder 
Ul verbessert werden. Das Temperieren des Metal Iblockes erfolgt z. B. 
mittels Heizpatronen, die gegen eine standig laufende Wasser- oder 
Konvekt ionskuhlung geregelt werden. Eine andere Moglichkeit ist die 
A/erwendung von Pelt i erelementen zum Heizen und Kuhlen des Metal Iblockes. 
Es ist weiterhin bekannt, zum Thermostati sieren des Metal Iblockes 
verschi edene, auf unterschiedlichen Temperaturen befindliche Thermostat- 
bader zu verwenden, die uber ein Ventilsystem wahlweis.e mit Fluidkanalen 
im Metal Iblock verbunden werden konnen. 

Wegen der groRen Warmekapazi tat des Metal Iblockes und des mit ihm in 
Verbindung stehenden Systems ist bei solchen Apparaturen ein schneller 
Temperaturwechsel schwierig.zu erreichen.. - 
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Andere bekannte Apparaturen enthatten offene Thermost atbader, i n die die 
Reakt ionsgefaRe durch einen Roboterarm, z. B. zyklisch, eingetaucht 
werden. Hier kdnnen ProbLeme durch Verspritzen oder Abtropfen der 
Badf lussigkeit auftreten. 

Die vorliegende Erfindung Lost, ausgehend von dem obengenannten Stand der 
Technik, durch die kennzei chnenden Merkmale des Anspruchs 1 die Aufgabe, 
ein gattungsgemaRes Gerat zum EinsteLLen der Temperatur einer Probe auf 
verschiedene Werte dahingehend wei terzubi Lden, daR Tempera turanderungen 
mindestens einer Probe schnell, reproduzi erbar und einfach sowie 
gewunschtenf al Is automatisch durchgefuhrt werden kdnnen. 

Bei dem vorliegenden Gerat kann die Warmekapazi tat des die Ausnehmungen 
zur Aufnahme der Proben auf wei senden, gewohnLich aus Metatt bestehenden 
ProbenhaLterungs- oder Probenasuf nahme-BLockes reLativ ktein gehalten 
werden, so daft die Temperatur des Probenauf nahme-BLockes schnelL geandert 
werden kann. Der Probenauf nahme-BLock LiRt sich durch eine Transport- 
vorrichtung wahLweise in Warmekontakt mit einem von^ zwei oder mehr 
thermostat! si erten Korpern bringen, die durch geeignete Thermostatisiei — 
einrichtungen auf den verschiedenen Temperaturen gehalten werden, auf die 
die Proben zu bringen sind. Es braucht also nur ein relativ kleiner, als 
Schieber ausgebi Ideter Probenauf nahme-BLock umtemperiert zu werden, so 
daR ein schneller TemperaturwechseL moglich ist. Das Gerat ist hinsicht- 
Lich der The'rmostati sierungsmi tteL geschlossen, so daR keine Probleme mit 
Spritz- oder tropfwasser auftreten konnen. ' 

Im.foLgenden wird ein bevorzugtes Ausf uhrungsbei spi el der Erfindung unter 
Be'zugnahme auf die Zeichnung naher erlautert, dabei werden noch weitere 
MerkmaLe und Vortei le der Erfindung zur Sprache' kommen. Es zeigen: 

Fig. 1 eine vereinfachte Draufsicht auf ein Gerat gemaR' einer Aus- 

fuhrungsform der Erfindung; 
Fig. 2 eine vereinfachte Sei tenansicht des Gerates gemaR Fig'. 1 und 
Fig. 3 eine vereinfachte Stirnarisicht des Gerates gemaR Fig. 1. 
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Das in der Zeichnung dargesteLLte Gerat enthaLt einen gut warme Lei tenden 
Probenhalterungs- oder Probenauf nahme-BLock 12 aus einem gut warme Lei ten- 
den MetaLL, der Bohrungen oder Ausnehmungen 14 zur Aufnahme von 
Reaktions- oder Probengef afien 16 aufweist. Das aLs Ausf uhrungsbei spi eL 
der Erfindung dargesteLLte Gerat enthaLt ferner drei t hermost at i si erbare 
Korper 18, 20, 22, die aus MetaLL bestehen konnen, eine im VergLeich zum 
Probenauf nahme-BLock 12 reLativ groH'e Warmekapazi tat haben und durch 
Thermostatisiereinrichtungen auf drei verschi edenen Temperaturen T1, T2 
bzw. T3 gehaLten werden konnen. Die Thermostatisiei — Korper 18, 20, 22 
sind durch warmei soLierende Zwi schenstucke 24, 26, die z. B. aus 
Kunststof f schaum bestehen konnen, t hermi sch gegeneinander isoLiert. 

Die Oberseite der Thermostat i sier-Korper 18, 20, 22 bi Ldet eine im 
vorLiegenden FaLLe schwa Lbenschwanzf ormi ge Nut 28, . in der der ent- 
sprechend geformte Probenauf nahme-BLock 12 verschiebbar geLagert ist. Die 
Verschiebung erfoLgt durch einen Zahnriemen 30, der uber UmLenkroLLen 32 
gefuhrt ist, von denen eine durch einen Motor 34, z. B. einen in der 
Drehrichtung umsteuerbaren Schr i ttmotor, verbunden ist. 

Wie Fig. 3 zeigt,- konnen die Thermostat i sier-Korper 18, 20, 22 einen 
KanaL 36 zum HindurchLei ten eines Warmetragers enthaLten, der AnschLusse 
(OLiven) 38 fur einen Warme tragerk rei s Lauf eines Thermostaten 39 
aufweist. Der KanaL kann sich im Thermostati si?r-K6rper verzweigen 
und/oder, Schikanen enthaLten oder anderweitig durch geeignete Formgebung 
so ausgebiLdet sein, daR sich eine turbuLente Stromung des Warmetragers 
ergibt und dadurch ein optimaLer Warmeubergang gewahr Lei stet ist. Jeder 
Thermostatisier-Korper 18, 20, .22. ist mi t .einem eigenen Thermostaten 
verbunden, so^daB er auf eine i ndi vi due L Le Jemperatur einsteLLbar ist. 
Zur EinsteL Lung . der Temperatur der Thermostatisier-Korper 18, 20, 22 
konnen seLbstverstandLich auch andere bekannte Ei nri chtungen, wie 
Heizpatronen, Pe Lt i ere Lemente und dergLeichen verwendet werden. Die 
Thermostatisier-Korper 18, 20, 22 werden t . zumi ndest wahrend einer 
Versuchsreihe. auf der gLei chen, konstanten Temperatur gehaLten, so dafi 
eine hohe Genauigkeit und Reproduzi erbarkeit des Jemperaturver Lauf es 
gewahrLeistet i st. 
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Im Betrieb wird der Probenauf nahme-BLock 12 mitteLs des Motors 34 und des 
Zahnriemens 30 in warmelei tenden Kontakt mit demjenigen Thermostat i sier- 
Korper 18, 20, 22 gebracht, dessen Temperatur gLeich der gewunschten 
Probentemperatur ist. Wenn die Temperatur der Proben geandert werden 
soLL, wird der Probenauf nahme-BLock 12 Langs der Nut 28 in einen anderen 
Thermostat i si ei — Kdrper, der die gewunschte neue Temperatur hat, ge- 
schoben. Die Genauigkeit und Reproduzi erbarkei t der TemperatureinsteL Lung 
kann dadurch noch verbessert werden, daf3 der Probenauf nahme-BLock 12 
und/oder j eder Thermostat i s i er-Korper 18, 20, 22 mit einem DeckeL 40 bzw. 
42a, 42b und 42c versehen sind, urn eine gute thermische IsoLierung zu 
gewahrLeisten. Auch die warmei so L i erenden Zwi schenstucke 24, 26 sind 
jeweiLs mit einem DeckeL 42d bzw- 42e abgedeckt. Die aneinander 
angrenzenden Stirnwande der DeckeL sind vorzugsweise mit Ausschnitten 
Cnicht dargesteL Lt ) versehen, die ein Hindurcht ret en des BLockes 12 mit 
den Proben und ggf. dem DeckeL 40 gestatten und durch Schieber 
verschlieflbar sein konnen. Die AbLauf steuerung kann von Hand, uber einen 
Computer oder durch irgendeihe andere geeignete Steuerschaltung erfolgen. 

Der Warmekontakt zwischen dem aLs Schieber arbeitenden Probenauf nahme- 
BLock 12 und den thermostatisierbaren Grundblocken oder Thermostatisier- 
Korpern 18, 20, 22 kann durch Andruckf edern, Schmi ermi t te L Co'L, Wasser)> 
nicht mit the rmostat i si erte Zusat zgewi chte oder durch Ansaugen des 
Schiebers mittels Unterdruck an die Thermostat i siei — Korper 18, 20, 22 
noch verbessert werden. Z. B. kann ein TeiL 44 der Thermostati siei — 
Korper, der seitlich an die Nut 28 angrenzt, am HauptteiL des 
betreffenden Thermostatisierkorpers verschiebbar . geLagert und durch 
irgendweLche geeignete MitteL z. B. Federn, seitlich gegen den Proben- 
auf nahme-BLock gedruckt wird, wie in Fig. 3 schematisch dargestelLt ist. 

Da die TemperatureinsteL Lung vom Probenauf nahme-B Lock 12 unabhangig ist, 
kann der Probenauf nahme-BLock Leicht ausgetauscht werden. Dadurch ist das 
Gerat schneLL auf unterschi edLiche Probenarten umrustbar, z. B. auf 
Kunststof f-Reaktionsgef afle verschi edener Form und auch auf FoLien, die 
ahnLich wie Mi c roti terplatten mehrere Reakt ionsgef a(3e tragen. 
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Wenn nur zwei unterschiedliche Temperaturen gebraucht werden, kann einer 
der Thermostatisier-Korper 18, 20, 22 entfalten. Anderersei ts ' kann das * 
Gerat durch zusatzliche Thermostat i s i er-Kdrper auf beliebig viele 
Temperaturen erweitert werden. Dabei konnen hohere und/oder tiefere 
Temperaturen als erforderlich vorgesehen werden, denen der Proben- 
auf nahme-BLock 12 kurzzeitig ausgesetzt wi rd, urn einen schneLleren 
Temperaturwechsel zu erzielen. Soil z. B. ein 90°C heiBer Probenauf nahme- 
BLock auf 30°C abgekuhLt werden, so kann er zunachst in einem auf 10°C 
gehaltenen Thermostatisierkorper schnelL bis auf etwa 30°C abkuhLt und 
dann in den auf 30° gehaltenen Thermostatisier-Korper gefahren werden. 

Die Notwendigkei t fur jeden thermostat i si erbaren Korper eine eigene 
Thermostat i si erung vorzusehen, kann gemaB einer Wei terbi Ldung der 
Erfindung vermieden werden, indem die isoLierenden Schichten 24, 26 usw. 
zwischen den benachbarten Thermostat! sier-Korpern so bemessen werden, daB 
sie eine gewisse, ausreichende Warme Lei tf ahi gkei t haben, so daB nur die 
auBeren Thermostatisier-Korper thermostat i si ert zu werden brauchen urid 
der oder die dazwischen liegenden Thermostatisier-Korper durch Warme- 
Leitung durch die isoLierenden Zwischenschichten auf ent sprechenden 
Zwi schentemperaturen gehalten werden. Hierbei soLL jedoch die Warmeleit- 
f^higkeit der indirekt t hermostat i s i e rt en Korper mindestens eine Zehner- 
potenz groBer sein als die Warmelei tfahigkeit der Zwischenschichten, 
damit eine im wesentlichen gleichmaBige Temperatur der Thermostatisier- 
Korper gewahrlei stet ist. 

Anstatt. einer Nut 28 konnen auch, mehrere, zweckmaBigerwei se parallele 
Nuten vorgesehen sein, in denen weitere, synchron oder unabhangig 
verschi ebbare Probenauf nahme-BLocke entsprechend dem Probenauf nahme-BLock 
12 verschiebbar sind, so daB mehrere Programme gleichzeitig gefahren 
werden konnen. Das Gerat kann auch krei ssymmet ri sch ausgebildet sein, 
wobei der Probenauf nahme-BLock dann in einer krei sformi gen Nut verschieb- 
bar ist.. 

Die Thermostatisier-Korper konnen auch aus einem f Lussigkei tsgef uLlten 
Metal Lgehause bestehen oder nach Art einer Warmerdhre ausgebildet sein. 
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Die Nut (und dementsprechend auch der Probenauf nahme-BLock) kann auch 
einen andere Querschni t t sf orm haben. Sie kann z, B. rechteckig sein oder 
eine andere, den Probenauf nahme-BLock f ormschlussi g umgreifende Konfigu- 
ration, wie T-formig, aufweisen. 
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PATENTANSPRUCHE 

1. Gerat 4 zum wahlweisen Einstellen der Temperatur einer Probe auf 
verschiedene Werte, mit , 

a) einem Probenauf nahme-Block, der eine hohe Warmelei tf ahigkei t hat und 
mindestens eine Ausnehmung (14) zur Aufnahme einer Probe, deren 
Temperatur einzustellen ist, aufweist, und 

b) einer Vorrichtung zum Einstellen der Temperatur dieses Probenauf nahme- 
Blockes, 

dadurch gekennzei chnet, 

- daB die Vorrichtung zur Einstellung der Temperatur des Probenauf nahme- 
Blockes (12) mindestens zwei thermostati sierbare Korper (18, 20) 
enthalt, deren Temperaturen auf verschiedene Werte einstellbar sind, 
und 

- daB eine Transporteinrichtung (30, 32, 34) vorgesehen ist, die den 
Probenauf nahme-Block (12) wahlweise mit einem der Korper (18, 20) in 
warme lei tenden Kontakt zu bringen gestattet. 



2. Gerat nach Anspruch 1, dadurch gekennzei chnet, da(3 die Korper (18, 20) 
nebeneinander angeordnet und durch eine Warmeisolation (24) gegenei nander 
thermisch isoliert sind. 

3. Gerat nach Anspruch 1 oder 2, dadurch gekennzei chnet, daB die Korper 
(18, 20) mit mindestens einer Nut (28) versehen sind, in der der 
Probenauf nahme-Block (12) verschiebbar gelagert ist. 

4. Gerat nach Anspruch 3, dadurch gekennzei chnet, daB di e Nut (28) den 
Probenauf nahme-Kdrper f ormschlussig umgreift, 

5. Gerat nach Anspruch 4, dadurch gekennzei chnet, daB die Nut (28) 
schwalbenschwanzf ormig ist. 
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6. Gerat nach Anspruch 3, 4 oder 5, dadurch gekennzeichnet, daR die Nut 
(28) gerade ist und die Transporteinrichtung ein mit dem Probenauf nahme- 
BLock (12) verbundenes bandf drmi ges Element (30) enthalt, das mit einer 
Ant riebsvorr ichtung (34) gekoppeLt ist, 

7. Gerat. nach , Anspruch 6, dadurch, gekennzeichnet, dafl das bandformige 
Element (30) ein Zahnriemen ist, 

8. Gerat nach Anspruch 1, dadurch gekennzei chnet, daR jeder Korper (18, 
20) mit einem eigenen Thermostaten verbunden ist. 

9. Gerat nach einem der Anspruche 1 bis 7, dadurch gekennzei chnet, daR 
mindestens drei in einer Reihe angeordnete Korper (18, 20, 22) vorgesehen 
sind, daR zwischen benachbarten Kdrpern eine Warmei solat ion, die eine 
nennenswerte Warmelei tf ahigkeit aufweist, angeordnet ist, daR die Korper 
(18, 22) an den Enden der Reihe jeweils mit einer Thermostati siei — 
einrichtung verbunden sind, und daR die Warmei so lat i on (24, 26) zwischen 
benachbarten Korpern eine solche Warme lei tf ah i gkei t hat, daR der 
dazwischen liegende Korper (20) oder die dazwischen liegenden Korper 
durch Warmeleitung jeweils auf einer Temperatur gehalten wird (werden), 
die zwischen den Temperaturen der an den Enden angeordneten Korpern 
li egt . 

10. Gerat nach einem der vorhergehenden Anspruche, dadurch gekenn- 
zeichnet, daR Mittel zum Andrucken des Probenauf nahme-Blockes (12) an die 
Korper (18, 20) vorgesehen sind. 

11. Gerat nach einem der vorhergehenden Anspruche, dadurch gekenn- 
zeichnet, daR jeder Korper (18, 20, 22) mit einer eigenen Abdeckung (42a, 
42b, 42c) versehen ist. 

12. Gerat nach einem der vorhergehenden Anspruche, dadurch gekenn- 
zeichnet, daR der Probenauf nahme-Block (12) mit einer Abdeckung (40) 
versehen ist. 
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13. Gerat nach Anspruch 1, dadurch gekennzei chnet , daf) jeder" Thermo-* 
statisier-Korper (18, 20, 22) einen Warmet ragerkanal enthaLt, der so 
ausgestaLtet ist, dafi sich eine turbulente Stromung ergibt. 

14 1 Gerat nach Anspruch 13, dadurch gekennzei chnet, ' daft der Kanal 
verzweigt ist. 
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